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FISCHBESTANDE

Die Ozeane seien leergefischt, warnen
Berichte regelmifSig. fetzt kritisieren
Forscher die verwendeten Methoden -
schwimmt im Meer also doch mebr?

mweltforschern wird oft
nachgesagt, dass sie ihre
Ergebnisse - von Arten-

schwund tiber Waldsterben bis Zer-
storung der Ozonschicht - gerne
etwas dramatisieren. Die Diskussio-
nen um die Methoden der IPCC-
Klimaforscher sind dafiir ein pro-
minentes Beispiel. Wer einen Arti-
kel der aktuellen Nature-Ausgabe
schnell tberfliegt, kann den Ein-
druck gewinnen, dass sich nun die
Meeresbiologen fragen lassen miis-
sen, ob sie iberhaupt richtig zih-
len kénnen und ob die Situation
vielleicht gar nicht so schlimm ist.

Die Kritik an der Methode,
Fischbestinde und Okosystem-Zu-
stinde als ,,Mittleres Trophisches
Level“ (MTL) aus der Zusammen-
setzung von Fingen zu berechnen,
kommt aus den eigenen Reihen,
und zwar von Meeresbiologen der
University of Washington in Se-
attle. Wenn das MTL sinkt, bedeu-
tet das, dass der Anteil der Raubfi-
sche zuriickgegangen ist, was wie-
derum als Hinweis fiir Uberfi-
schung interpretiert wird.

Prompt fiihlten sich die Begriin-
der der Methode veranlasst, diese
als zuverlissig und vor allem einzig
praktikabel zu verteidigen - und ih-
rerseits die Methodik der Kollegen
zu kritisieren. So interessant dieser
Forscherstreit auch sein mag, so
zweifeln die Kritiker aus Seattle an
einem nicht: dass die Meere insge-
samt tberfischt, die Okosysteme
und damit eine wichtige Nahrungs-
grundlage der Menschheit bedroht
sind. Sie fanden sogar Beispiele,
wo MTL-Messungen ein zwar fal-
sches, aber zu positives Bild eines
Meeresgebietes zeichneten.

Das Problem ist in Wissen-
schaftsdisziplinen, die sich mit gro-
fen und komplexen Systemen be-
schiftigen, nicht neu. Wie misst
man das Weltklima? Wie zihlt
man die Fische im unendlichen
Ozean? Und welchen Zustand
strebt man an? Fischgriinde beu-
ten Menschen seit Jahrtausenden
aus. ,Natiirlich® wire nach einer
Definition des Okologie-Forschers
Noboyuki Yamaguchi der Zustand,
kurz bevor ein menschlicher Ein-
fluss messbar ist. Solange es Milli-
arden Menschen gibt, werden die
Ozeane diesen Zustand nicht mehr
erreichen; sie sind heute so weit da-
von entfernt wie nie zuvor.

Auch wenn die Messungen und
Zihlmethoden fehleranfillig sind,
am Gesamtbild dndert sich des-
halb derzeit nichts. Die Botschaft
an die Politik, durch Fangquoten
und Schutzgebiete hier einzugrei-
fen, bleibt unverindert. Eines ist,
wenn auch genauso fehlerbehaftet,
ebenfalls deutlich messbar: Wo sol-
che Mafinahmen einigermafien
konsequent umgesetzt werden, er-
holen sich auch die Bestinde.

Richard Friebe
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Phytolution:

Einfach stillgelegt

Die Technik der RNA-Interferenz birgt fir die
Medizin grofie Moglichkeiten. Deutsche Forscher
erkannten das frith. Doch jetzt stoppen
Wirtschaftsstrategien die Umsetzung der Idee.

VON SASCHA KARBERG

Am Anfang existieren oft nur ein
paar Labordaten und eine kiithne
Idee. Am Ende soll ein Patient im
besten Fall eine Pille schlucken kon-
nen oder eine Spritze erhalten, die
seine Krankheit lindert oder gar
heilt. Auf dem Weg dorthin entste-
hen Karrieren wie die von Roland
Kreutzer - erst Forscher, dann Fir-
mengriinder, Beinahepleitier, Fusi-
onspartner und Ubernahme-Spiel-
ball. Nun steht er vor dem Aus.

Der Pharmakonzern Roche, des-
sen Kulmbacher Forschungszen-
trum Kreutzer zuletzt leitete, hat
vergangene Woche Sparmafinah-
men und den Abbau von rund 4800
Arbeitsplitzen weltweit beschlos-
sen. Der Vorstandsvorsitzende Se-
verin Schwan gab fiir Deutschland
zwar Entwarnung, und meist er-
wihnten Zeitungsberichte nur mit
einem Satz das Ende der RNA-
Technologie. Doch mit seinem Be-
schluss stellt Roche auch die Erfor-
schung jenes neuartigen Therapie-
konzepts ein, das 2006 mit dem Me-
dizin-Nobelpreis gekiirt wurde und
das den Forscher Kreutzer zum Un-
ternehmer werden lief3.

Es begann 1998 am Stehimbiss
vor der Universitit Bayreuth. Auf-
geregt las Kreutzers Forscherkolle-
ge Stefan Limmer in der Mittags-
pause einen Nature-Artikel, in dem
die spiteren Nobelpreistriger An-
drew Fire und Craig Mello die Ent-
deckung der sogenannten RNA-In-
terferenz schilderten. Sie hatten
doppelstringige Molekiile der Ri-
bonukleinsiure (nach ihrer engli-
schen Bezeichnung RNA abge-
kiirzt) in die Zellen von Fadenwtir-
mern geschleust und so die Um-
wandlung der Geninformation in
ein Protein gestoppt: Die dafiir zu-
stindige Boten-RNA (mRNA) wur-
de abgefangen. ,Wenn das beim Fa-
denwurm funktioniert, dann sollte
das auch beim Menschen klappen®,
sagten sich die Molekulargenetiker
in Bayreuth. Sie testeten die Tech-
nik an menschlichen Zellen und
fanden friher als irgendjemand
sonst einen Weg, mit kurzen dop-
pelstringigen RNA-Molekiilen je-
des beliebige menschliche Gen ab-
zuschalten, also auch schadliche.
Manche Krankheiten kénnte man
dementsprechend stilllegen - die
Idee einer vollig neuen Behand-
lungsstrategie war geboren.

Euphorisiert von ihrer Entde-
ckung, meldeten Limmer und
Kreutzer 1999 das weltweit erste Pa-
tent auf RINA-Interferenz (RINAi)
beim Menschen an und griindeten
im Sommer 2000 ihre Biotechfirma
Ribopharma in Kulmbach. Dann
brach die Internet- und Biotech-Be-
geisterung an den Aktienmirkten
ein: ,,2001r haben wir bestimmt bei
50 Risikokapital-Gesellschaften vor-
gesungen®, erinnert sich Kreutzer.
Aber keiner habe sich getraut, ge-
nug Geld in die Hand zu nehmen.
Als Kreutzer schon mit dem
Schlimmsten rechnete, entstand in
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Boston die RNAi-Firma Alnylam.
Dort hatte man nicht nur wichtige
Experten und ein international er-
fahrenes Management eingewor-
ben, sondern auch 17 Millionen
Dollar Startkapital. Die Kulmba-
cher suchten das Gesprich, und
Ende 2002 war die Fusion von Ribo-
pharma und Alnylam beschlossen -
auf Augenhohe, dachten Kreutzer
und Limmer anfangs. Die Amerika-
ner hatten aber vor allem zwei Mo-
tive. Zum einen kamen sie so an
die frithen Patente von Kreutzer
und Limmer heran, und zum ande-
ren hatte die Max-Planck-Gesell-
schaft (MPG) sie dazu gezwungen.

»sWenn es nach Alnylam gegan-
gen wire, hitte es die Fusion nie ge-
geben®, sagt Peter Gruss. Der
MPG-Prisident hatte es aber zur
Bedingung gemacht, eine RNAi-
Firma in Deutschland mindestens
bis Ende 2007 zu unterhalten, wenn
die Amerikaner die Patente exklu-
siv nutzen wollten, die der Bioche-
miker Thomas Tuschl 2002 am Gét-
tinger Max-Planck-Institut unab-
hingig von Kreutzer und Limmer
erarbeitet hatte. Alnylam schluckte
die Kulmbacher Kréte. Und damit
war die ,in grofien Teilen deutsche
Entwicklung®, das weiff Alnylam-
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Ein Gen verstummt, wenn man seine
mRNA abfiingt: kein Protein entstebt.

Chef John Maraganore, in amerika-
nischer Hand.

Alnylam entwickelte sich bald
zur ersten Adresse fiir RNA-Interfe-
renz. Spitestens der Nobelpreis
machte die grofien Pharmaunter-
nehmen auf das Forschungsfeld auf-
merksam. Der Schweizer Konzern
Novartis lief} sich eine Kooperation
mit Alnylam 700 Millionen Dollar
kosten, spiter flossen nochmals 500
Millionen. Auch sonst war das In-
teresse an der Methode grofi. Der
amerikanische Pharmariese Merck
kaufte fir 1,1 Milliarden Dollar die
RNAi-Firma Sirna, und Unterneh-
men wie Pfizer, Astra-Zeneca und
GlaxoSmithKline suchten sich je-
weils fiir hohe dreistellige Millio-
nensummen passende Biotech-Ko-
operationspartner.

Im Sommer 2007 vereinbarte Ro-
che eine milliardenschwere Koope-
ration mit Alnylam. Erst am Mor-
gen nach der Feier zum funfjahri-
gen Firmenbestehen in Boston er-
fuhr Roland Kreutzer davon - und
dass der Kulmbacher Standort an
Roche ibergeben werde. Ein
Schock fiir den Griinder, der sich
nur beruhigen konnte, als er horte,
dass Arbeitsplitze und Standort
mindestens bis 2009 garantiert wer-
den sollten. In Kulmbach entstand
ein ,,Roche Center of Excellence®
fur die Entwicklung neuartiger
Therapeutika auf Basis der RINA-
Interferenz, und das Forschungs-
team sturzte sich voller Elan in die
Arbeit. Mit einem grofien Konzern
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Neue Therapien zu
entwickeln braucht
Zeit. Pharmakonzer-
ne haben nicht

immer die Geduld.
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im Riicken hoffte Kreutzer, das
Ziel einer RNAi-Therapie errei-
chen zu kénnen.

Jetzt, drei Jahre spiter, stoppt
der Schweizer Konzern iberra-
schend jegliche RNAi-Forschung.
Roche kappt nicht nur die Alny-
lam-Kooperation, sondern legt zu-
gleich den Kulmbacher Standort
still. Ressourcen miissten ,gezielt
in die chancentrichtigsten und fiir
unser Portfolio entscheidende Be-
reiche” investiert werden, sagt dazu
die Unternehmenssprecherin Clau-
dia Schmitt.

Einen lingeren Atem habe er
sich schon erhofft, sagt ein hérbar
enttduschter Kreutzer am Telefon.
»Das zeigt, wie kurzsichtig man bei
Roche mit der Entwicklung neuer
therapeutischer Programme um-
geht®, meint Thomas Tuschl, Mit-
griinder und Berater Alnylams, der
heute an der Rockefeller University
in New York arbeitet. Wissenschaft-
liche Griinde fiir einen Riickzug
aus der RNNAi-Forschung sieht
Tuschl jedenfalls nicht.

Das grundsitzliche Problem,
wie doppelstringige RNA in kran-
ke Zellen geschleust werden soll,
sei noch nicht zufriedenstellend ge-
l6st, sagt hingegen Roche-Spreche-
rin Schmitt. Eine technische Hiir-
de, die schon vor drei Jahren bestan-
den habe, ,und seitdem hat man
enorme Fortschritte gemacht®, sagt
Tuschl. Inzwischen kénne man die
Molekiile effektiv in Zellen trans-
portieren, auflerdem gebe es erste
klinische Testreihen. Trotz einer
vergleichsweise kurzen Entwick-
lungszeit werden RINAi-Therapien
bereits an Patienten erprobt (Sonn-
tagszeitung vom 28. 3. 2010).

Allerdings ist Roche nicht der
einzige Pharmariese, der sich zu-
ruckzieht. Novartis hat im Herbst
den Grofiteil seiner RINAi-For-
schung mit Alnylam eingestellt.
,Die Konzerne werden diese Ent-
scheidungen noch bedauern®, ist
Tuschl uberzeugt. Ein 4dhnliches
Beispiel seien die monoklonalen
Antikorper - heute wichtige Krebs-
medikamente: ,,Big Pharma“ habe
sich sehr ignorant dem Fortschritt
gegeniiber verhalten, und der Bio-
techbranche die Arbeit iiberlassen.

Auch damals hitten Pharmafir-
men frith investiert, um dann kalte
Fifie zu bekommen, auszusteigen
und erst sehr spit wieder auf den
Zug aufzuspringen, sagt Alnylam-
Chef Maraganore. ,Ich wire nicht
iiberrascht, wenn es sich mit RINA-
Interferenz dhnlich verhalten wiir-
de.“ Aber ein grofier Unterschied
besteht: Heute fehlt Biotechfirmen
oft das Risikokapital, um Entde-
ckungen von Forschern wie Roland
Kreutzer aufzugreifen und fir die
Praxis umzusetzen.

Den Trend, dass sich die grofien
Pharmafirmen immer héiufiger aus
der Weiterentwicklung neuartiger
Ansitze zurlckziehen, sieht Jorn
Erselius von der Technologie-Trans-
fer-Gesellschaft Max-Planck-Inno-
vation mit Sorge. ,Wir miissen
nach einem neuen Modell suchen,
wie Forschung in Therapien uber-
setzt werden kann.“ Sonst entschei-
den allein wirtschaftliche Interes-
sen und Strukturen tber Erfolg
oder Misserfolg guter Ideen. Die
Geschichte von Ribopharma ist bei-
spielhaft dafiir.

INS NETZ GEGANGEN

Am Anfang

war das Wort

VON JOCHEN REINECKE

er regelmifig an Texten
arbeitet, kommt immer
wieder in die Situation,

hinderingend nach dem einen,
idealen Wort suchen zu missen.
Synonymlexika,  etymologische
Worterbticher und Fremdworter-
bicher sind da eine gute Hilfe,
doch funktionieren sie stets als Ein-
bahnstrafie: Man schligt ein Wort
nach und erhilt Informationen dar-
uber.

Nun gibt es ein komfortables
und niitzliches Online-Werkzeug,
das die drei zuvor genannten Wor-
terbiicher vereint und Wortfamili-
en inklusive der Interdependenzen
unter den Woértern grafisch autbe-
reitet. Zu finden ist es unter
www.snappywords.com - derzeit
funktioniert es allerdings nur fir
die englische Sprache. Geben Sie
doch einfach mal ein Wort in die
Suchzeile ein, zum Beispiel
ssleep“. Das Wort erscheint auf
dem Bildschirm, und in Windesei-
le gruppieren sich simtliche Mit-
glieder der Wortfamilie darum her-
um, und zwar eingerahmt von ver-
schiedenfarbigen Kreisen und ver-
bunden mit unterschiedlich gestal-
teten Verbindungselementen. Die
Farbe der Kreise gibt an, ob es sich
bei einem verwandten Wort um
ein Substantiv, Verb, Adjektiv oder
Adverb handelt. Farbe und Form
der Verbindungselemente geben
an, in welcher Beziehung die Wor-
ter zueinander stehen, also ob es
sich bei einem Wort um ein Attri-
but, Synonym etc. handelt. Jedes
Wort auf dem Bildschirm kann
mit dem Mauszeiger berithrt wer-
den, es erscheinen dann lexikali-
sche Zusatzinformationen. Auch
koénnen einzelne Worter mit dem
Mauszeiger verschoben werden,
um eventuell auftretendes Wirr-
warr zu entflechten. Eine sehr ge-
lungene Visualisierung sprachli-
cher Zusammenhinge und zu-
gleich auch eine echte, intuitiv be-
dienbare Hilfe beim Verfassen von
Texten. Die lexikalischen Basisda-
ten zu diesem Projekt stammen tib-
rigens vom ,WordNet“-Projekt
der Princeton University. Wer die
Funktionalitit =~ von  snappy-
words.com auf seiner eigenen Inter-
netprisenz einbinden mdchte, fin-
det unter dem Navigationsknopf
»Source® einen Link zum HTML-
Code der Einbindung.

Nun unser Ritsel: Finden Sie
eine Suchabfrage fiir Google, de-
ren erstes Suchergebnis zur heute
vorgestellten Internetseite  ver-
weist. Die Suchabfrage muss aus
genau fiinf Wortern bestehen, von
denen keines ein ,y“ enthalten
darf. Zu gewinnen gibt es einen
20-Euro-Einkaufsgutschein ~ von
libri.de.

Senden Sie Ihren Losungsvor-
schlag bitte per E-Mail an j.rein-
ecke@faz.de. Einsendeschluss ist
Mittwoch, der 24. November 2010
um 21 Uhr. Das Ritsel der vergan-
genen Woche hat Madeleine
Keltsch mit der Losung ,Style
Sheets Artists“ gewonnen. Herzli-
chen Glickwunsch!

Ausgezeichnete ldeen bringen Deutschland nach
vorne. Bewerben Sie sich jetzt mit Ihrem Projekt fur
den Wettbewerb , 365 Orte im Land der Ideen™.

Die Phytolutions GmbH erforscht, wie man aus Algen Bio-Treibstoffe
herstellt. Hand zu Hand e.V. setzt sich fur Beratung in Gebarden-
sprache ein und der barcoo Barcodescanner holt beim Einkaufen
unabhangige Produktinfos aufs Handy.

Auch Sie konnen mit lhrer Idee Deutschland nach vorne bringen!

Die Deutsche Bank und die Initiative ,,Deutschland - Land der Ideen”
zeichnen 2011 bereits im sechsten Jahr unter der Schirmherrschaft
des Bundespréasidenten 365 erfolgreiche Zukunftsprojekte als
+Ausgewahlte Orte” im Land der Ideen aus. Gesucht werden Men-
schen, die Deutschland mit Know-how und Leistung aus Leidenschaft
fit fur die Zukunft machen. Erstmals wahlt eine Jury im Jahr 2011
aus jeder Kategorie zusatzlich einen Bundessieger, der im Rahmen
einer feierlichen Veranstaltung geehrt wird.

Teilnehmen konnen alle Zukunftsmacher: Unternehmen, Schulen,
Forschungseinrichtungen und soziale Projekte, Universitaten sowie

Kunst- und Kultureinrichtungen.

(eistuwng aus [ eidensohadft

Deutschland

Land der Ideen
#9909

In Kooperation mit

Deutsche Bank




